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INTRODUCCION. 
El descubrimiento de los antibióticos y su uso en el tratamiento de procesos 
infecciosos ha sido uno de los mayores pasos que la humanidad ha dado a lo 
largo de la historia de la medicina, estos medicamentos son la mejor herramienta 
contra las enfermedades generadas por bacterias y particularmente los 
antibióticos tipo - lactámicos han logrado consolidarse como la piedra base para 
combatir las infecciones debido a su eficacia, espectro y seguridad (1) (2). 
Aunque es de tener en cuenta que no se debe negar que hay un riesgo asociado 
al uso de los mismos (3),debido a que el hecho de que estos medicamentos estén 
en el mercado es una situación temporal y condicionada a las posibles 
consecuencias que se puedan generar en el uso de los -lactámicos y además 
todo fármaco tiene un irrevocable y en ocasiones impredecible potencial dañino 
(4).  
La herramienta más utilizada para identificar, cuantificar y evaluar estos efectos es 
la farmacovigilancia, ya que por medio de esta actividad se pueden generar alertas 
y así disminuir o llegar a prevenir los resultados negativos asociados al uso de 
medicamentos (3), particularmente en este caso los - lactámicos. 
Lamentablemente en Colombia los datos epidemiológicos y estudios de 
farmacovigilancia sobre reacciones adversas a medicamentos (RAM) son escasos 
en la población hospitalizada y prácticamente nulos en la población ambulatoria; a 
esta situación se suma que en la mayoría de los estudios el objetivo principal es 
describir cuales son las RAM que se presentan y su frecuencia, sin tener en 
cuenta la clasificación clínica (DoTS) y mecanicística (EIDOS) que se ha 
planteado en la comunidad internacional para poder generar un impacto mayor 
sobre el entendimiento y prevención de las reacciones adversas (5) (6). 
Una problemática en el mundo, en cuanto a medicamentos se refiere, es lo poco 
que han avanzado hasta el momento los programas de farmacovigilancia desde su 
implementación, razón por la cual la seguridad que puede tener la sociedad en 
relación a los medicamentos no es la adecuada y por lo tanto se le debe dar 
prioridad en solucionar.  
Según los estudios de farmacovigilancia realizados hasta el momento las RAM 
son causal de aproximadamente 20 al 25% de las consultas a los servicios de 
urgencias (7), 28% de la población hospitalizada y en Estados Unidos se calcula 
que son responsables de 140.000 muertes al año (8), esto convierte a las RAM en 
un problema que se debe estudiar y así plantear estrategias que permitan 
disminuir el riesgo a la salud que estas generan o en lo posible tratar de 
erradicarlas. 
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Adicional a la trascendencia social y el problema de salud pública que generan las 
RAM, también repercuten en el ámbito económico debido a que incrementan el 
número de pacientes hospitalizados, para su tratamiento se requieren recursos y 
profesionales especializados, conjuntamente se deben realizar campañas de 
educación y conocimiento adicional para lograr detectar y tratar las RAM, lo cual 
aumenta el gasto sanitario (8), en promedio se estima que las RAM pueden llegar 
a causar del 5 al 10 % de los costos hospitalarios (9). 
Por lo tanto describir la realidad próxima a la que se ve enfrentada la sociedad 
respecto a los -lactámicos se convierte en una necesidad que debe ser 
solucionada, hasta el momento las metodologías que permiten evaluar 
ampliamente las variables que caracterizan a las RAM o a las sospechas de 
reacciones adversas son las clasificaciones DoTS y EIDOS (6). 
Estos métodos de evaluación permiten abarcar los aspectos más importantes de 
las RAM a -lactámicos ya que se toman en consideración simultáneamente la 
clasificación de las características observables de las reacciones adversas a 
medicamentos (DoTS) teniendo en cuenta el mecanismo de los efectos adversos 
a medicamentos (EIDOS), lo cual contribuye a diferentes áreas como la 
planeación de la farmacovigilancia, la monitorización de las terapias médicas, y la 
prevención, diagnóstico y tratamiento de las RAM (10). 
En la reglamentación colombiana se establece en el Decreto 2200 de 2005 en el 
artículo 7, numeral 6 que una de las funciones del servicio farmacéutico es 
“Participar en la creación y desarrollo de programas relacionados con los 
medicamentos y dispositivos médicos, especialmente los programas de 
farmacovigilancia, uso de antibióticos y uso adecuado de medicamentos” (11). 
En el decreto 1011 de 2006 en el cual se establece el sistema único de garantía 
de calidad en la prestación de servicios de salud, en el título IV, articulo 34 
numeral 3 se encuentra establecido que dentro de las acciones para el 
mejoramiento de la calidad de la atención de salud se deben realizar 
“procedimientos, actividades y/o mecanismos de auditoría que deben realizar las 
personas y la organización retrospectivamente, para alertar, informar y analizar la 
ocurrencia de eventos adversos durante los procesos de atención de salud y 
facilitar la aplicación de intervenciones orientadas a la solución inmediata de los 
problemas detectados y a la prevención de su recurrencia” (12). 
Finalmente en el Conpes 155 de 2012 por el cual se establece la Política 
Farmacéutica Nacional (PFN) en Colombia, se plantean estrategias para mejorar 
el acceso, oportunidad de dispensación, calidad y uso adecuado de los 
medicamentos y la calidad de la atención en salud, dentro las cuales una de ellas 
es la promoción del uso adecuado de medicamentos (13). 
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El presente trabajo responde a la siguiente pregunta de investigación: ¿Cuál ha 
sido el comportamiento clínico y mecanicístico de las reacciones adversas a 
antibióticos - lactámicos en la población de Bogotá D.C. en el año 2013? 
 ~ 13 ~ 
 
1. MARCO TEORICO. 
1.1. REACCIONES ADVERSAS A MEDICAMENTOS. 
Los medicamentos antibióticos son las principales herramientas con las que la 
sociedad ha logrado mejorar su salud y protegerse de las enfermedades 
infecciosas y aunque son un medio eficaz en relación a su costo para salvar vidas, 
es de tener en cuenta que su uso conlleva inherentemente un riesgo para la salud 
ya que modifican las funciones fisiológicas en todo el cuerpo, a veces no de 
manera beneficiosa (14). 
La forma en que los medicamentos generan los efectos perjudiciales se manifiesta 
por las reacciones adversas (RAM), que según la Organización Mundial de la 
Salud (OMS) se definen como “una respuesta a un fármaco que es nociva y no 
intencionada y que tiene lugar cuando éste se administra en dosis utilizadas 
normalmente en seres humanos para la profilaxis, diagnóstico o tratamiento de 
una enfermedad, o para la modificación de una función fisiológica” (14). 
Dentro de las RAM se incluye el fallo terapéutico (FT) donde el medicamento no 
ejerce la acción terapéutica buscada siendo esto no deseado y nocivo.  
La ciencia que nos permite identificar y estudiar las RAM es la farmacovigilancia 
ya que la mayoría de estás no se manifiestan en los ensayos clínicos, en donde 
las condiciones y el número de pacientes son controlados y limitados, sino en 
condiciones donde la cantidad de pacientes, medicamentos y enfermedades 
concomitantes, uso crónico, edad y otra gran cantidad de factores no 
farmacológicos influyen en la aparición de las RAM (15). 
1.1.1. CLASIFICACIÓN. 
Las RAM pueden evaluarse de acuerdo a su gravedad, seriedad, causalidad, 
evitabilidad, por las propiedades del fármaco en relación de sus efectos con la 
dosis (EIDOS), las propiedades del fármaco en relación con las propiedades de la 
reacción y las propiedades del individuo (DoTS) o alfabéticamente, sin embargo 
todos estos métodos aunque se usan separadamente se complementan ya que 
describen las RAM desde varios ángulos.  
Pero para el caso del presente trabajo las clasificaciones que más se ajustan para 
la descripción clínica y mecanicística de las reacciones adversas son la 
clasificación alfabética, la clasificación DoTS y la clasificación EIDOS. 
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1.1.1.1. CLASIFICACIÓN ALFABÉTICA. 
La clasificación comúnmente utilizada es la propuesta por Park y Coleman 
complementada por Edwards y Aronson, en donde cada tipo de RAM es tipificada 
por la inicial de la palabra inglesa que define cada tipo de reacción. 
 
Tabla 1: Clasificación alfabética de las reacciones adversas (6)(14). 
Inicial Tipo de Reacción Descripción 
A Augmented o 
aumentadas. 
Son reacciones farmacológicas excesivas a los efectos del 
medicamento administrado a la dosis terapéutica. 
Consisten en aproximadamente el 75% de las RAM y se 
deben principalmente a un exceso de concentración en el 
lugar de acción por la alteración de los procesos fármaco-
cinéticos. 
B Bizarre o raras. Son reacciones imprevisibles que no tienen relación con la 
dosis y por lo general son de naturaleza alérgica o de 
carácter idiosincrático. Este tipo de reacciones son poco 
comunes, frecuentemente graves y su índice de mortalidad 
es alto. 
C Chronic o crónicas. Son reacciones generadas por tratamientos prolongados y 
aparecen debido a la interacción permanente y sostenida 
de un fármaco con un órgano diana. 
D Delayed o 
demoradas. 
Son reacciones diferidas en el tiempo después de la 
exposición a un fármaco (ocasional y no continuada). Las 
manifestaciones más comunes de este tipo de reacciones 
son la teratogénesis, carcinogénesis y muta génesis. 
E End of use o al 
final del uso. 
Son reacciones que se producen después de retirar la 
exposición al medicamento. Este tipo de reacciones suelen 
ser tratadas realizando una nueva exposición al fármaco y 
después retirando el medicamento lentamente. 
F Failure o Fallo 
inesperado de la 
terapia. 
Son reacciones directamente relacionadas con la dosis del 
medicamento administrado y son ocasionadas 
comúnmente por interacciones medicamentosas. En este 
tipo de reacciones adversas el medicamento no cumple 
con la acción farmacológica esperada, lo cual puede 
considerarse como un fallo terapéutico (FT). 
 
1.1.1.2. CLASIFICACIÓN DOTS. 
Recientemente se ha propuesto una caracterización tridimensional de las 
reacciones adversas en donde se describe a las RAM desde 3 puntos de partida, 
el tiempo y la dosis en relación al medicamento y la susceptibilidad del paciente. 
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Tabla 2: Clasificación DoTS de las reacciones adversas (16). 
VARIABLE SUBDIVISION CARACTERISTICAS. 
Dosis. 
Supra-terapéuticas. Efectos tóxicos. 
Estándar. Efectos colaterales. 
Sub-terapéuticas. Reacciones de hipersensibilidad. 
Tiempo. 
Rápidas o 
inmediatas. 
Ocurren cuando el medicamento es 
administrado rápidamente por vía intravenosa. 
Primera dosis. Las reacciones ocurren después de la primera 
dosis del tratamiento.  
Tempranas. Reacciones que ocurren al comienzo del 
tratamiento y luego disminuyen al continuar al 
tratamiento debido a la tolerancia. 
Intermedias. Reacciones que se producen después de algún 
retraso, pero con menos riesgo durante el 
tratamiento a largo plazo, debido al efecto 
"saludable sobreviviente”. 
Tardías. Reacciones cuyo riesgo aumenta con la 
continua o repetida exposición. 
Retrasadas. Reacciones que se producen en algún 
momento después de la exposición, incluso si 
el medicamento se retira antes de que 
aparezca la reacción. 
Susceptibilidad. 
Factores 
idiosincráticos. 
Variación genética, edad, género, variación 
fisiológica, factores exógenos y enfermedades. 
 
1.1.1.3. CLASIFICACIÓN EIDOS. 
Este sistema de clasificación es relativamente nuevo y se caracteriza porque 
describe las RAM desde el aspecto mecanicístico. En este sistema las RAM se 
consideran desde 5 elementos o puntos de vista en donde cada uno es 
identificado por la inicial de la palabra inglesa de cada aspecto (10): 
A. E: Se refiere a la especie química extrínseca que inicia el efecto, más 
exactamente a las sustancia química administrada o metabolito formado 
posterior a su biotransformación. En este aspecto podemos considerar tanto al 
principio activo como a los excipientes, contaminantes o adulterantes de la 
formulación farmacéutica. 
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B. I: Representa a la especie química intrínseca que interacciona con la sustancia 
“E” para generar la reacción adversa. Los tipos de interacciones que se pueden 
dar son: 
 
a) Molecular: 
 Ácidos nucleicos, para la formación de aductos. 
 Enzimas, en donde se presenta la inhibición o exacerbación ya sea 
reversible o irreversible. 
 Receptores, bien sea agonistas o antagonistas. 
 Canales o transportadores iónicos. 
 Proteínas, que pueden ser inmunológicas o de tejidos. 
b) Alteración del ambiente extracelular. 
c) Efectos fisicoquímicos o físicos. 
 
C. D: Elemento que define la distribución en el cuerpo de la especie “E” junto con 
la “I”. 
 
D. O: Resultado fisiológico o patológico en donde se presentan los cambios 
generados por la interacción de “E” con “I”. 
 
E. S: Secuela o efecto adverso que se manifiesta clínicamente en el paciente. 
1.1.2. INCIDENCIA. 
La incidencia de los -lactámicos como causa de las RAM no es conocida ya que 
los estudios de este tipo en la población son pocos, no todas las RAM son 
notificadas y además la cultura del reporte en Colombia está aún lejos de llegar a 
ser la ideal. 
Sin embargo en estudios realizados a nivel internacional se ha llegado calcular 
estadísticamente que los -lactámicos son el grupo farmacológico que tiene un 
mayor porcentaje de causalidad en cuanto a las RAM se refiere, y además en un 
estudio realizado por Fiszenson- Añbala y Cols calcularon que en el 6,7 al 20% de 
los pacientes hospitalizados y en el 25% de los ambulatorios se presentan RAM, 
comentan que del 6% al 10% son producidos por mecanismo autoinmune en 
donde los principales sospechosos son los antibióticos y encabezando la lista se 
encuentran los -lactámicos como los más frecuentes (17). 
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1.1.3. MORBILIDAD Y MORTALIDAD. 
Los estudios en donde se describan los datos epidemiológicos respecto a la tasa 
de morbi-mortalidad de las reacciones adversas son escasos, y en referencia los 
antibióticos -lactámicos los datos son nulos, sin embargo según estudios 
realizados hasta el momento los antibióticos son los medicamentos más 
frecuentemente implicados en las RAM seguidos de los antiinflamatorios no 
esteroideos (AINEs). 
Hasta el momento se sabe que las RAM en Estados Unidos entre 1966 y 1996 se 
presentaban en aproximadamente 15,1% de los pacientes hospitalizados, y en 
estos pacientes la cantidad de RAM severas llegaron a ser del 6,7% (17). 
Lo que se conoce sobre morbilidad en cuanto a antibióticos -lactámicos se refiere 
es que en un estudio donde utilizaban penicilina G intramuscular (I.M) se observó 
una incidencia de reacciones adversas del 3,2%, en donde el 0,2% eran de 
anafilaxia y donde hubo un caso de fallecimiento. En otro estudio también donde 
se administraba penicilina G a los pacientes en dos ocasiones durante un intervalo 
de 60 días se observó que se presentaban un 0,18% de RAM en el primer ciclo de 
administración, frente al segundo ciclo donde el porcentaje era del 1,8 (17). 
Por otra parte los datos de mortalidad que se han reportado hasta el momento no 
son específicos en cuanto a grupos de medicamentos pero según lo estudiado las 
RAM son la cuarta causa de mortalidad en Estados Unidos, y en Inglaterra se ha 
observado una mortalidad global de 0,15% (17). 
1.2. ANTIBIÓTICOS -LACTÁMICOS. 
1.2.1. DEFINICIÓN. 
Los antibióticos -lactámicos son un grupo de medicamentos que se caracterizan 
por tener en su estructura un anillo -lactámico y por tener el mismo mecanismo 
de acción, es decir, la inhibición de la síntesis de la pared bacteriana formada por 
peptidoglucanos. Particularmente son de gran utilidad en atención primaria como 
en los hospitales para el tratamiento de enfermedades infecciosas debido a su 
amplio espectro contra las bacterias y su relativa baja toxicidad (17)(18). 
1.2.2. ESTRUCTURA QUÍMICA. 
El anillo -lactámico es una amida cíclica con cuatro miembros, denominada 
lactama, que está conformada por un anillo heterocíclico que consiste en 3 átomos 
de carbono y un átomo de nitrógeno. Este anillo puede unirse a diferentes 
radicales, por lo tanto constituyen una familia amplia de medicamentos y además 
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estos radicales les confieren en cierta medida características que les permiten 
variar su espectro antimicrobiano (19). 
 
Imagen 1: Anillo -lactámico. 
 
 
 
 
Fuente: Adaptado por las autoras (20). 
Dependiendo de los radicales que estén unidos al anillo lactámico los antibióticos 
se pueden dividir en penicilinas, cefalosporinas, carbapenémicos y 
monobactámicos. 
Las penicilinas presentan una estructura común en donde están conformadas por 
el anillo estructural acido 6-amino-penicilánico, el cual a su vez está comprendido 
por el anillo -lactámico, el anillo tiazolidina y un radical R. Las cefalosporinas se 
caracterizan por tener en su estructura condensado un sistema de anillo -
lactámico junto con el ácido 7-aminocefalosporanico. 
Los antibióticos carbapenémicos están constituidos por un anillo -lactámico 
fusionado a un sistema de cinco miembros que se caracteriza por que no tiene el 
átomo de azufre en su estructura. Los monobactámicos por otra parte son una 
estructura compuesta por un -lactámico monocíclico unido al anillo tiazol, pero no 
ligado directamente.  
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Imagen 2: Estructura química de cada grupo perteneciente a los -lactámicos. 
 
Fuente: Adaptado por las autoras. 
1.2.3. MECANISMO DE ACCIÓN. 
Los antibióticos -lactámicos inhiben la síntesis de peptidoglucano en la pared 
celular bacteriana cuando está en la fase de multiplicación, esto hace que se 
interfiera en la formación de la membrana celular y por tanto se induce a la 
destrucción de la bacteria, esta función le confiere a estos antibióticos una acción 
bactericida (17). 
Los -lactámicos se unen irreversiblemente por el anillo -lactámico al sitio activo 
de las enzimas transpeptidasas “penicilin bindin proteins o proteínas fijadores de 
penicilina” haciendo imposible la transpeptidación entre el ácido N-acetilmuramico 
y la N-acetilglucosamina (glúcidos componentes del peptidoglucano) lo cual impide 
la formación del peptidoglucano y por tanto interrumpe la formación de la pared 
bacteriana, esto hace que la pared se debilite y pueda romperse por presión 
osmótica intracelular (Imagen 3) (17). 
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Imagen 3: Mecanismo de acción de los antibióticos -lactámicos. 
 
Fuente: Tomado de Suárez C, Gudiol F.,2009.(21). 
 
1.2.4. CLASIFICACIÓN. 
Los antibióticos -lactámicos están constituidos por los siguientes grupos: 
1.2.4.1. PENICILINAS. 
Son un grupo de gran importancia ya que constituyen un logro para la humanidad 
y en especial para la medicina debido a que dieron inicio a la era antibiótica, su 
valor también radica en el hecho de que han sido el punto de partida para la 
creación de diferentes antibióticos con mayor espectro bacteriano.  
Las penicilinas suelen clasificarse comúnmente por su espectro de actividad de la 
siguiente manera: 
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Tabla 3: Clasificación de las penicilinas (17). 
ESTRECHO ESPECTRO AMPLIO ESPECTRO 
Sensibles a la 
-lactamasa 
Resistentes a 
la 
-lactamasa 
Amino-
penicilinas 
Carboxi-
penicilinas 
Ureido- 
penicilinas 
 Penicilina G 
(cristalina, 
procainica y 
benzatinica) 
 Penicilina V 
 Cloxacilina 
 Metilcilina 
 Dicloxacilina 
 Nafcilina 
 Oxacilina 
 Ampicilina 
 Amoxicilina 
 
 Carbencilin
a 
 Ticarcilina 
 Piperacilin
a 
 Mezlocilina 
 Azlocilina 
 
1.2.4.2. CEFALOSPORINAS. 
Las cefalosporinas se clasifican de acuerdo a la generación a la que pertenezcan, 
la catalogación de cada cefalosporina se basa principalmente en las 
características generales de la acción antimicrobiana (18). 
 
Tabla 4: Clasificación por generación de las cefalosporinas (17) (18). 
 
 
 
 
PRIMERA SEGUNDA TERCERA CUARTA 
 Cefalotina 
 Cefaclor 
 Cefadroxilo 
 Cefazolina 
 Cefalexina 
 Cefradina 
Cefamandol 
Cefmetazol 
Cefonicid 
Ceforanida 
Cefoxitina 
Cefuroxima 
Cefprozil 
 Cefixima 
 Cefoperazona (+ 
Sulbactam) 
 Cefotaxima 
 Ceftazidima 
 Ceftizoxima 
 Ceftriazona 
 Ceftibuteno 
 Cefepima 
Actúan 
principalmente 
contra bacterias 
Gram (+) y 
relativamente contra 
bacterias Gram (-). 
Tienen una 
acción un poco 
mayor contra 
bacterias Gram (-
), pero menor que 
las cefalosporinas 
de tercera 
generación. 
Son medicamentos 
activos contra 
Enterobacteriaceae que 
incluyan cepas 
productoras de -
lactamasa. 
Se usan 
principalmente 
en el 
tratamiento de 
infecciones 
graves contra 
bacterias Gram 
(+). 
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1.2.4.3. CARBAPENÉMICOS. 
En este grupo se encuentran: 
 
 Imipenem. 
 Meropenem. 
 Ertapenem. 
 
1.2.4.4. MONOBACTÁMICOS. 
Este grupo está constituido solo por el Aztreonam, ya que es el único en la 
actualidad que esta comercialmente disponible. 
1.2.5. FARMACOCINÉTICA. 
1.2.5.1. ABSORCIÓN. 
La absorción por vía digestiva es relativamente baja y lenta, en comparación con 
vías de administración como la intramuscular y la subcutánea, para los -
lactámicos debido a que la mayoría de los fármacos se hidrolizan en los jugos 
gástricos; en general tienden a absorberse mejor los derivados sintéticos y semi-
sintéticos que los nativos (17) (21). 
1.2.5.2. DISTRIBUCIÓN. 
Cuando los -lactámicos llegan a circulación mayor se distribuyen en la sangre 
como fármaco libre y también unido a proteínas plasmáticas, siendo su equilibrio 
muy variado dependiendo del -lactámico que se administre. Tienen una amplia 
distribución corporal y llegan a penetrar barreras como la hematoencefálica y la 
placentaria, aunque se ha reportado que en este último caso las afecciones al feto 
son menores o casi nulas (17) (21). 
1.2.5.3. BIOTRANSFORMACIÓN. 
En su mayoría el fármaco no se biotransforma ya que se ha llegado a encontrar la 
forma activa de los -lactámicos en la orina u otros fluidos de desecho, sin 
embargo fármacos como la cefotaxima, cefalotina, entre otros sufren cambios de 
desacetilización o inactivación por hidroxipeptidasas renales (17). 
1.2.5.4. EXCRECIÓN. 
Los antibióticos -lactámicos son excretados principalmente por vía renal, aunque 
hay casos en los que la vía biliar es predominante. Su semivida de eliminación es 
baja, razón por la cual su régimen de dosificación es frecuente (17). 
Se debe prestar especial atención cuando se administran medicamentos como los 
antiinflamatorios no esteroideos, metotrexate, probenecid, diuréticos del asa, 
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tiazidas y tazobactam así como con ácidos orgánicos como el ácido úrico ya que 
estos compiten por la excreción renal y pueden llegar a aumentar la vida media de 
los -lactámicos, siendo esta una situación de riesgo en personas que tienen fallo 
renal (21). 
1.2.6. INDICACIONES. 
Los antibióticos -lactámicos tienen un espectro antibacteriano que abarca desde 
microorganismos Gram (+), Gram (-), dependiendo del antibiótico que se utilice, 
hasta las espiroquetas. La penicilina G y V por ejemplo son bastante útiles para 
tratamientos contra el género Staphylococcus (no productores de -lactamasas) y 
Streptococcus, estas dos penicilinas tienen gran trascendencia en el tratamiento 
de infecciones respiratorias generadas por S. pneumoniae (15) (21). 
Algunas penicilinas como la metilcilina y la nafcilina así como las aminopenicilinas, 
estas últimas usadas principalmente en infecciones urinarias, sinusitis, otitis e 
infecciones de las vías respiratorias bajas, son ideales para los casos en que se 
presenta infección por bacterias productoras de -lactamasas ya que tienen una 
resistencia elevada a la hidrólisis del anillo -lactámico (15). 
Las carboxipenicilinas y las ureidopenicilinas presentan gran actividad frente a 
Pseudomonas aeruginosa, aunque es de tener en cuenta que las ureidopenicilinas 
son más activas que las carboxipenicilinas (15). 
El grupo de las cefalosporinas tiene un espectro antibacteriano, en donde al 
enfocarse por la clasificación por generaciones, se aumenta el espectro de 
actividad frente a los microorganismos que inhibe cada generación, es decir, que 
en términos generales por cada generación que se aumente se amplía el espectro 
antibacteriano (22), aunque es de tener en cuenta que en el grupo de las 
cefalosporinas se presentan casos excepcionales en donde se disminuye el 
espectro de acción contra los cocos Gram (+), a los cuales las cefalosporinas de 
las primeras generaciones son muy activas, para aumentar relativamente la 
actividad frente a bacilos Gram (-) (17). 
Los carbapenémicos tienen un espectro de actividad mayor, en donde se cubre 
bacterias Gram (+) como Gram (-), tanto aerobias como anaerobias. El espectro 
de acción es diferente en cada uno de los medicamentos que conforma el grupo, 
por ejemplo el meropenem es activo frente a microorganismos Gram (-), en tanto 
que el imipenen tiene un espectro de acción más amplio contra bacterias Gram 
(+). El ertapenem según comenta Velazques se caracteriza porque presenta una 
baja actividad contra Pseudomona aeruginosa, Actinobacter spp y otros bacilos 
Gram (-) no fermentadores (15). 
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Finalmente el aztreonam, fármaco representativo de los monobactámicos, está 
indicado para el tratamiento de infecciones generadas solamente por bacterias 
Gram (-) ya que es inefectivo contra bacterias Gram (+), es especialmente útil en 
el tratamiento de infecciones que se producen por bacterias del genero 
Enterobacteriaceae, o por microorganismos como P. auruginosa, Neisseria 
gonorrhoeae, Neisseria meningitis y Haemophilus influenzae. 
1.2.7. CONTRAINDICACIONES. 
Los antibióticos -lactámicos a parte de causar un efecto terapéutico deseado 
pueden producir otros efectos de tipo toxico, en su mayoría son situaciones de 
fácil manejo en cuadros patológicos leves, pero otras pueden atraer 
consecuencias graves o incluso mortales. Las propiedades físico químicas o 
toxicas de los antibióticos no siempre son las causantes de las reacciones 
adversas al medicamento, sino también las características o el estado de la 
enfermedad del paciente. Es importante conocer bajo que condiciones patológicas 
del paciente se puede hacer un uso seguro del antibiótico y para ello a 
continuación se describen las prohibiciones de manejo de los antibióticos -
lactámicos (64). 
Tabla 5: Contraindicaciones de los antibióticos -lactámicos (64). 
PENICILINAS 
ANTIBIÓTICO (DCI) CONTRAINDICACIÓN 
AMOXICILINA Hipersensibilidad a Penicilinas, mononu– 
cleosis infecciosa (riesgo elevado de erupción 
exantemática generalizada). Ajustar la dosis en 
insuficiencia renal y evitar su uso o utilizar con 
precaución, en pacientes alérgicos a otros ß-
lactámicos (cefalosporinas), madres lactantes, 
pacientes con leucemia o sarcoma, 
hiperuricemia o antecedentes de colitis 
ulcerosa. Suspender el tratamiento en caso de 
diarrea intensa, acompañada de náuseas, 
vómitos, fiebre y/o calambres abdominales 
(riesgo de colitis pseudomembranosa); así 
como en caso de reacción anafiláctica, 
erupciones exantemáticas extensas (si no es 
extensa, suspender sólo en caso de infecciones 
no complicadas) o crisis convulsivas. 
AMOXICILINA CON ÁCIDO 
CLAVULÁNICO 
 
Hipersensibilidad o antecedente de alergia a las 
penicilinas; antecedente de disfunción hepática 
o ictericia asociada a la combinación de 
Penicilina o Amoxicilina con Ácido Clavulánico. 
AMPICILINA (ANHIDRA) Hipersensibilidad a penicilinas, mononu– 
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 cleosis infecciosa (riesgo elevado de erupción 
exantemática generalizada). Ajustar la dosis en 
insuficiencia renal y evitar su uso o utilizar con 
precaución, en pacientes alérgicos a otros 
Betalactámicos (cefalosporina), madres 
lactantes, pacientes con leucemia o sarcoma, 
hiperuricemia o antecedentes de colitis 
ulcerosa. Suspender el tratamiento en caso de 
diarrea intensa, acompañada de náuseas, 
vómitos, fiebre y/o calambres abdominales 
(riesgo de colitis pseudomembranosa); así 
como en caso de reacción anafiláctica, 
erupciones exantemáticas, extensas o crisis 
convulsivas si la erupción no es extensa, el 
tratamiento solo se suspenderá en caso de 
infección no complicada. Si aparece erupción 
cutánea, evaluar detenidamente para 
diferenciar si es una reacción de 
hipersensibilidad o es de origen no alérgico. 
 
CARBENICILINA 
 
Pacientes con antecedentes de 
hipersensibilidad al fármaco o a otros derivados 
betalactámicos. Insuficiencia cardíaca severa y 
en presencia de retención hidrosalina 
patológica (edemas, ascitis, derrames). 
Trastornos hemáticos. Coagulopatías. 
CLOXACILINA Cloxacilina está contraindicada en pacientes 
con historia de reacción anafiláctica, acelerada 
(Ej: urticaria) o reacción de la enfermedad del 
suero a la administración previa de penicilina. 
Las pruebas dérmicas pueden ayudar a 
determinar la probabilidad de reacciones serias 
a penicilina en individuos alérgicos a penicilina. 
La desensibilización se puede intentar (rara 
vez) en pacientes con infecciones que ponen 
en peligro la vida del paciente que 
probablemente sean sensibles sólo a penicilina, 
pero este es un procedimiento peligroso y 
pueden utilizarse otros antibióticos alternativos. 
Se debe utilizar con precaución en pacientes 
con historia de reacciones de hipersensibilidad 
a penicilinas o cefalosporinas, predisposición 
atópica (Ej: asma), función renal deteriorada 
(neonatos y pacientes geriátricos) y función 
cardiaca alterada. 
DICLOXACILINA Historia de reacciones alérgicas a Penicilinas o 
Cefalosporinas. Al igual que con otras 
Penicilinas, antes de prescribir la droga debe 
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hacerse una historia clínica cuidadosa de 
alergias a Penicilina. 
MEZLOCILINA Las concentraciones muy elevadas pueden 
producir convulsiones e hiperirritabilidad 
muscular. Tratamiento: la mezlocilina puede 
eliminarse por hemodiálisis. 
OXACILINA Antecedentes de hipersensibilidad a penicilinas 
y de reacción de hipersensibilidad inmediata a 
beta-lactámicos. 
PENICILINA G 
BENZATÍNICABenzatinabenzilpenicilina 
Hipersensibilidad a penicilinas. Usar con 
precaución en pacientes con insuficiencia renal, 
antecedentes convulsivos o en pacientes con 
hipersensibilidad a otros Betalactámicos. 
Pacientes con antecedentes de colitis ulcerosa, 
enteritis regional o colitis asociada a 
antibióticos, deben someterse a un riguroso 
control clínico, con determinaciones analíticas 
periódicas. Suspender el tratamiento si aparece 
diarrea intensa, acompañada de náuseas, 
vómitos, fiebre y/o calambres abdominales; así 
como en caso de hematuria, crisis convulsivas, 
reacción anafiláctica o erupción exantemática 
extensa (si no es extensa, suspender sólo si la 
infección es leve). 
PENICILINA G PROCAÍNICA 
Bencilpenicilina + Procaína 
Hipersensibilidad a Penicilinas o a Procaína. 
Utilizar con precaución en pacientes con 
insuficiencia renal (ajustar la dosis), 
antecedentes de convulsiones o con 
hipersensibilidad a Cefalosporinas. Evitar, si es 
posible, su uso en neonatos, por el elevado 
riesgo de abscesos y toxicidad de procaína en 
los mismos. Pacientes con antecedentes de 
colitis ulcerosa, enteritis regional o colitis 
asociada a antibióticos, deben someterse a un 
riguroso control clínico, con determinaciones 
analíticas periódicas. Suspender el tratamiento 
si aparece diarrea intensa, acompañada de 
náuseas, vómitos, fiebre y/o calambres 
abdominales; así como en caso de hematuria, 
crisis convulsivas, reacción anafiláctica o 
erupción exantemática extensa. 
PENICILINA CRISTALINA 
Bencilpenicilina 
Hipersensibilidad a Penicilinas o a Procaína. 
Utilizar con precaución en pacientes con 
insuficiencia renal (ajustar la dosis), 
antecedentes de convulsiones o con 
hipersensibilidad a Cefalosporinas. Evitar, si es 
posible, su uso en neonatos, por el elevado 
riesgo de abscesos y toxicidad de procaína en 
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los mismos. Pacientes con antecedentes de 
colitis ulcerosa, enteritis regional o colitis 
asociada a antibióticos, deben someterse a un 
riguroso control clínico, con determinaciones 
analíticas periódicas. Suspender el tratamiento 
si aparece diarrea intensa, acompañada de 
náuseas, vómitos, fiebre y/o calambres 
abdominales; así como en caso de hematuria, 
crisis convulsivas, reacción anafiláctica o 
erupción exantemática extensa. 
PIPERACILINA Este medicamento está contraindicado cuando 
existe historia de reacción anafiláctica, 
acelerada (Ej: urticaria) o reacción de la 
enfermedad del suero a la administración 
anterior de penicilina. Debe utilizarse con 
precaución en pacientes con una historia de 
reacciones de hipersensibilidad a penicilina o 
cefalosporina, predisposición atópica (Ej: 
asma), función renal dañada (neonatos y 
pacientes geriátricos), función cardíaca dañada 
o alteración pre-existente. 
TICARCILINA Pacientes con historia de hipersensibilidad a los 
antibióticos ß-lactámicos (por ejemplo 
penicilinas y cefalosporinas). 
CEFALOSPORINAS 
ANTIBIÓTICO (DCI) CONTRAINDICACIÓN 
CEFACLOR Hipersensibilidad a las cefalosporinas e 
hipersensibilidad cruzada con penicilinas. 
CEFADROXILO Hipersensibilidad a cefalosporinas. En caso de 
una alergia a penicilinas, habrá que prestar 
atención a una posible alergia cruzada 
(frecuencia 5-10%). Historia de sangramientos 
o hemorragias, todas las cefalosporinas pueden 
causar hipoprotrombinemia y potencialmente 
hemorragias. Enfermedad gastrointestinal 
especialmente colitis ulcerativa, enteritis 
regional, colitis asociada a antibióticos (colitis 
pseudomembranosa). Insuficiencia renal y/o 
hepática. 
CEFALEXINA Hipersensibilidad a Cefalexina o a otras 
Cefalosporinas; niños menores de 6 meses. 
Ajustar la dosis en pacientes con insuficiencia 
renal. Evitar su uso prolongado (posibilidad de 
superinfección) y usar con precaución en 
pacientes alérgicos a penicilinas. Controlar la 
función renal, hepática y hematológica 
periódicamente; en pacientes con antecedentes 
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de colitis ulcerosa, enteritis regional o colitis 
asociada a antibióticos y control clínico. 
CEFALOTINA Pacientes que presentan hipersensibilidad a 
cualquier penicilina, cefalosporina y otros 
betalactámicos. Se debe realizar prueba de 
sensibilidad antes de su administración. 
CEFAMANDOL 
 
Pacientes con alergia conocida al grupo de 
antibióticos cefalosporánicos. En los neonatos, 
se ha informado de la acumulación de otras 
cefalosporinas (debido a la prolongación de la 
semi-vida de las mismas). 
CEFAZOLINA Hipersensibilidad a las cefalosporinas o a 
alguno de los excipientes. Tampoco ante la 
existencia de hipersensibilidad inmediata a 
penicilinas. 
CEFEPIMA Pacientes que han tenido reacciones anteriores 
de hipersensibilidad a alguno de los 
componentes de la preparación, a los 
antibióticos de la clase de las cefalosporinas, a 
la penicilina o a otros antibióticos 
betalactámicos. 
CEFIXIMA Antecedentes alérgicos o a 
otra cefalosporina (riesgo de 
reacciones alérgicas muy graves como 
un choque anafiláctico). Debe ser utilizada con 
precaución y únicamente sometida a vigilancia 
médica en las personas hipersensibles a 
la penicilina. 
CEFMETAZOL Alergia a cefalosporinas, así como en niños 
menores de 6 meses. 
CEFOXITINA Pacientes que han mostrado hipersensibilidad a 
la cefoxitina y al grupo de las cefalosporinas. 
CEFOPERAZONA Aunque la alergia a penicilinas no presupone la 
existencia de alergia a esta cefalosporina, 
debería determinarse si el paciente ha 
experimentado con anterioridad reacciones 
alérgicas inmediatas, moderadas o graves, tras 
la administración de una penicilina; en cuyo 
caso, sería recomendable evitar el uso de esta 
cefalosporina. 
CEFOTAXIMA Pacientes con antecedentes o con historial de 
reacción alérgica a las cefalosporinas. En 
paciente con antecedentes de alergia a las 
penicilinas, puede presentar reacción cruzada. 
CEFPROZIL Hipersensibilidad a los derivados 
betalactámicos o alergia a las cefalosporinas. 
CEFRADINA Hipersensibilidad a las cefalosporinas y/o a 
penicilinas, al principio activo y/o a cualquiera 
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de los componentes de la fórmula. Se debe 
administrar con precaución en pacientes con 
insuficiencia renal. Contiene tartrazina que 
puede producir reacciones alérgicas tipo 
angioedema, asma, urticaria y shock 
anafiláctico. No ha sido completamente 
establecida la seguridad de la cefalexina 
durante el embarazo en humanos, por lo cual 
su utilización será de acuerdo con el balance 
riesgo/beneficio y el criterio médico. Su uso 
durante la lactancia debe ser con precaución. 
Debe administrarse con precaución en 
pacientes con antecedentes de alergia, 
especialmente a fármacos. Antes de iniciar la 
terapia, se recomienda evaluar una posible 
hipersensibilidad a penicilinas y/o 
cefalosporinas. El médico debe tener presente 
que existe el riesgo de que se presenten 
reacciones de hipersensibilidad graves y 
potencialmente mortales. Se debe tener 
precaución al administrar en pacientes con 
alteración de la función renal, los cuales 
usualmente requieren reducción de la dosis y 
monitorización clínica y de laboratorio. El 
tratamiento con fármacos betalactámicos puede 
modificar la flora bacteriana normal y puede 
conducir a sobreinfecciones, incluyendo colitis 
pseudomembranosa. El uso de cefalosporinas 
en pacientes con porfiria se considera de 
riesgo. 
CEFTAZIDIMA Pacientes que han mostrado hipersensibilidad a 
y a los antibióticos del grupo de las 
cefalosporinas. Se requiere determinar si el 
paciente ha tenido reacciones de 
hipersensibilidad previas al medicamento, 
cefalosporinas, penicilinas u otros 
medicamentos, ya que la hipersensibilidad 
cruzada entre los antibióticos beta-lactámicos 
ha sido del 10%. 
CEFTIBUTENO Hipersensibilidad inmediata a penicilinas o 
historia de hipersensibilidad al fármaco, alguno 
de sus excipientes o a otra cefalosporina. 
CEFTIZOXIMA Alergia a cefalosporinas. Aunque la alergia a 
penicilinas no presupone la existencia de 
alergia a esta cefalosporina, debería 
determinarse si el paciente ha experimentado 
con anterioridad reacciones alérgicas 
inmediatas, moderadas o graves, tras la 
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administración de una penicilina, en cuyo caso, 
sería recomendable evitar el uso de esta 
cefalosporina. 
CEFTRIAZONA Hipersensibilidad a la Ceftriaxona u otras 
Cefalosporinas. No utilizar en neonatos con 
hiperbilirubinemia, en particular en prematuros 
(la Ceftriaxona puede desplazar a la bilirrubina 
de la albúmina plasmática). Utilizar con 
precaución en pacientes alérgicos a Penicilina, 
evitar su uso prolongado (posibilidad de súper 
infección). No es necesario ajustar la dosis en 
pacientes con insuficiencia hepática, pero si en 
pacientes con insuficiencia renal, sobre todo si 
ambas coexisten (dosis máxima 2g). En 
tratamientos prolongados, realizar controles 
hematicos periódicos, y en pacientes con 
antecedentes de colitis ulcerosas, enteritis 
regional o colitis asociada a antibióticos, 
mantener un control clínico riguroso. 
CEFUROXIMA Pacientes con antecedentes o historial de 
reacciones alérgicas a las cefalosporinas. 
Puede presentar reacción cruzada en pacientes 
con antecedentes de alergia a las penicilinas. 
En pacientes con insuficiencia renal (con 
depuración de creatinina menor a 40 ml/min) se 
debe reducir la dosis. 
CARBAPENEMICOS 
ANTIBIÓTICO (DCI) CONTRAINDICACIÓN 
ERTAPENEM Pacientes con hipersensibilidad a cualquier 
carbapenémico o a alguno de los excipientes. 
Tampoco si existe hipersensibilidad grave (p. ej. 
reacción anafiláctica o cutánea grave) a 
cualquier otro antibiótico betalactámico 
(penicilinas o cefalosporinas). 
IMIPENEM Pacientes con historia deconvulsiones o quien 
esté predispuesto a ellas. Ajustar la 
dosiscuidadosamente cuando existe deterioro 
renal. Puede producirreacciones de 
hipersensibilidad inmediata en pacientes con 
historia dealergia a penicilina. 
MEROPENEM Pacientes que presenten algunas de las 
siguientes afecciones, excepto si su médico lo 
indica. Hipersensibilidad a cualquiera de sus 
componentes. Hipersensibilidad a otros 
antibióticos beta-lactámicos. Insuficiencia renal 
severa. 
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MONOBACTAMICOS 
ANTIBIÓTICO (DCI) CONTRAINDICACIÓN 
AZTREONAM Pacientes con alergia conocida a este 
medicamento. Los estudios actuales señalan 
que no se produce reacción de 
hipersensibilidad cruzada con antibióticos 
betalactámicos; sin embargo, como medida de 
precaución en pacientes con historia de 
reacciones de hipersensibilidad inmediata 
(anafiláctica o urticaria) a penicilinas o 
cefalosporinas, sólo se administrará cuando el 
beneficio que se espera obtener justifique el 
riesgo de una hipotética reacción alérgica 
grave. 
 
1.2.8. REACCIONES ADVERSAS A -LACTÁMICOS. 
De forma general se pueden catalogar de acuerdo a si se relacionan con 
reacciones de hipersensibilidad o no, aunque es de tener en cuenta que 
clínicamente son más estudiadas las reacciones adversas generadas por 
hipersensibilidad a los antibióticos -lactámicos. 
1.2.8.1. REACCIONES ADVERSAS NO RELACIONADAS CON 
HIPERSENSIBILIDAD. 
Los -lactámicos pueden generar irritación dependiendo de la vía de 
administración que se utilice provocando por ejemplo gastritis cuando es 
administrado el antibiótico por vía oral, y dolor, flebitis o miositis en la 
administración por vía intramuscular y/o intravenosa (21). 
Otros efectos comunes, según comentan Suárez y Gudiol, son los trastornos a 
nivel digestivo como diarrea o flatulencias y a nivel vaginal se presenta candiasis 
debido a la disbacteriosis que se genera después del consumo de antibióticos y la 
posterior colonización y supra infección por parte de las bacterias endógenas 
resistentes u hongos (21). 
1.2.8.2. REACCIONES DE HIPERSENSIBILIDAD. 
Estas reacciones se dividen en dos tipos de acuerdo al orden cronológico en que 
se presenten y el mecanismo de alergenicidad (según la clasificación de Gell y 
Coombs), se dividen en: 
A. Las reacciones que se generan de forma inmediata y están mediadas por la 
inmunoglobulina E (IgE), ocurren generalmente en los primeros 60 minutos 
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posterior a la administración pero hay casos en que pueden llegar a demorarse 
hasta 72 horas; este tipo de reacciones alérgicas se pueden manifestar 
clínicamente como urticaria, prurito, angioedema, hipotensión, edema laríngeo, 
arritmia cardiaca o anafilaxia (21). 
 
Este tipo de reacciones se generan porque los anticuerpos IgE de la superficie 
de los mastocitos y los basófilos interaccionan con el conjugado hapteno-
transportador, que se forma a partir de la penicilina, haciendo que se activen 
estas células produciendo la liberación de sustancias de reacción lenta 
anafiláctica como prostaglandinas, leucotrienos e histamina (21). 
 
B. Las reacciones que se generan por mecanismos de hipersensibilidad 
diferentes a los de tipo I o mediados por la IgE. Estas reacciones se generan 
posterior a las 72 horas de administración del fármaco, no pueden ser previstas 
por la prueba de sensibilidad y pueden estar mediadas por (21): 
 
I. Anticuerpos: Estas reacciones adversas se manifiestan por la aparición de: 
 
 Hemolisis: Se puede generar por dos mecanismos de autoinmunidad. 
 “Las penicilinas al unirse a la membrana del hematíe inducen la 
formación de anticuerpos inmunoglobulina G (IgG) con especificidad a 
la penicilina” (23) por lo cual estos anticuerpos reaccionan con la 
penicilina fijada a la membrana ocasionando la destrucción del 
eritrocito por la activación de la cascada del sistema complemento. 
 Las cefalosporinas actúan por el mecanismo anterior aunque difieren 
en que las proteínas séricas no tienen especificidad por el eritrocito, 
por lo cual generan una modificación en la membrana del hematíe 
para facilitar la adsorción no inmunológica de las proteínas séricas, 
generando así la activación del sistema complemento (23). 
Es por este mismo mecanismo que los -lactámicos también pueden 
generar trombocitopenia o agranulocitosis (24), aunque estos casos 
de citopenias no suelen ser producidas por mecanismos 
inmunológicos ni mediados por fármacos (23). 
 
 Nefritis intersticial: Esta reacción adversa se manifiesta debido a que se 
activa el mecanismo de hipersensibilidad tipo II, en donde los alérgenos 
de la penicilina se unen a las células, en este caso las del riñón, 
desencadenando una inflamación patológica del tejido ya que los 
anticuerpos unidos a los antígenos tisulares activan el sistema del 
complemento (25). 
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II. Inmunocomplejos: Siguen un mecanismo de hipersensibilidad tipo III y se 
manifiestan clínicamente como la enfermedad del suero, en este tipo de 
reacción adversa el inmunocomplejo formado entre el hapteno de los -
lactámicos y la inmunoglobulina G (IgG) se deposita en los vasos 
sanguíneos, activando el sistema de complemento, en donde los productos 
generados inducen la liberación de mediadores de los mastocitos atrayendo 
a los neutrofilos que a su vez generan la liberación de enzimas destructoras 
y radicales libres derivados del oxígeno que dañan los vasos. La 
sintomatología que presentan comúnmente los pacientes con esta 
enfermedad es fiebre, erupción cutánea, artralgias, nefritis, neuropatía y 
vasculitis (26). 
 
III. Linfocitos T: Se generan por el mecanismo de hipersensibilidad tipo IV y se 
manifiesta como exantemas no urticariformes, en la actualidad varios 
autores afirman que este es el mecanismo por el que probablemente se 
presentan este tipo de reacciones aunque todavía no está totalmente 
definido (27). 
 
IV. Mecanismos desconocidos: Se manifiestan como eritema multiforme, 
eritema fijo medicamentoso, infiltrados pulmonares, eosinofilia, fiebre 
medicamentosa, síndrome de Stevens-Johnson y síndrome de 
hipersensibilidad (21). 
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2. OBJETIVOS. 
2.1. OBJETIVO GENERAL. 
Analizar el comportamiento clínico y mecanicístico de las notificaciones de 
sospechas de reacciones adversas a antibióticos -lactámicos que se reportaron 
en la población de Bogotá D.C. durante el año 2013.  
2.1.1. OBJETIVOS ESPECIFICOS. 
 Evaluar las notificaciones por sospechas de reacciones adversas a antibióticos 
tipo -lactámicos por medio de la metodología DoTS / EIDOS. 
 Describir el comportamiento clínico y mecanicístico de las reacciones 
adversas a antibióticos tipo -lactámicos encontradas en el estudio. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 ~ 35 ~ 
 
3. METODOLOGIA. 
3.1. DISEÑO DEL ESTUDIO. 
Se realizó un estudio exploratorio, descriptivo de corte transversal en donde se 
identificó el comportamiento clínico y mecanicístico de las reacciones adversas 
(RAM) a antibióticos tipo -lactámicos en el tratamiento de enfermedades 
infecciosas, con un método de investigación inductivo-retrospectivo, basado en los 
reportes de sospechas de reacciones adversas notificadas al programa distrital de 
farmacovigilancia de la Secretaria Distrital de Salud de Bogotá D.C., durante el 
periodo comprendido entre el 1 de Enero y el 31 de Diciembre de 2013. 
Como motor de búsqueda de información de las metodologías DoTS / EIDOS para 
las RAM generadas por antibióticos -lactámicos en la ciudad de Bogotá en el año 
2013, se recurrieron a las bases de datos para la búsqueda de artículos científicos 
como proquest, Scielo, Pub Med, EBSCO, en ellas se consultaros, Revistas 
científicas como Revista Cubana de Medicina Militar, Revista médica de la 
universidad de costa rica, Revista Mexicana de Enfermería Cardiológica, Revista 
Sociedad Española del Dolor, Revista mexicana de algología, Revista Médicade 
Honduras, Revista Biomed, Revista Española de Anestesiologia, Revista 
Mexicana de Anestesiologia, Revista de neurología,Revista Cubana de Pediatria, 
Revista CES Medicina y Revista Chilena deinfectologia, la consulta se hiso a 
través de los términos de búsqueda: metodología DoTS, metodología EDIOS, 
reacciones adversas a medicamentos o adverse drug reactions, antibióticos -
lactámicos o antibiotics beta-lactams, clasificación de RAM o RAM classification, 
farmacovigilancia o Pharmacovigilance. 
La búsqueda empleada también permitió la recopilación de información específica 
de cada una de las RAM reportadas a la SDS con el fin de conocer el mecanismo 
de reacción de las mismas y dar lugar a la construcción de las metodologías 
clínica y mecanicística del estudio. 
3.1.1. CRITERIOS. 
3.1.1.1. INCLUSIÓN. 
A. Los casos de RAM reportados a la Secretaria Distrital de Salud en la ciudad 
de Bogotá en el año 2013. 
B. Todos los reportes de sospechas de reacciones adversas que mostraran 
información sobre RAM en pacientes a los que se les habían administrado 
antibióticos -lactámicos.  
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3.1.1.2. EXCLUSIÓN. 
C. Reportes debidos a otro tipo de medicamentos diferentes a los antibióticos -
lactámicos.  
D. Reportes de sospechas de reacciones adversas que mostraran información 
sobre incidentes de calidad relacionados con antibióticos -lactámicos. 
E. Reportes de sospechas de reacciones adversas que mostraran información 
sobre incidentes de error de dispensación de los antibióticos -lactámicos. 
F. Reportes de sospechas de reacciones adversas que mostraran información 
sobre errores de prescripción con antibióticos -lactámicos. 
G. Reportes de sospechas de reacciones adversas que estuvieran duplicados. 
H. Reportes de sospechas de reacciones adversas que no tuvieran la información 
suficiente para realizar su clasificación y posible asociación. 
3.1.2. POBLACIÓN. 
La población elegible fueron los pacientes con sospecha de reacciones adversas 
con antibióticos tipo -lactámicos, en el año 2013 que cumplieron con los criterios 
de inclusión y exclusión que se establecieron en el diseño del estudio. 
3.1.2.1. MUESTRA. 
Se estudió un total de 163 reportes de la base de datos del Programa Distrital de 
Farmacovigilancia de Bogotá D.C. en el año 2013. 
3.1.2.2. FUENTES DE INFORMACIÓN. 
La información fue extraída de los reportes de sospechas a reacciones adversas 
que se notificaron al programa distrital de farmacovigilancia de la Secretaria 
Distrital de Salud de Bogotá D.C. en el año 2013, disponible en el Anexo 1. 
3.1.2.3. INSTRUMENTO. 
Se utilizó una base de datos en Microsoft Excel para realizar el análisis y 
tabulación de los resultados. 
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3.1.2.4. VARIABLES. 
Tabla 6: Variables. 
CUALITATIVAS CUANTITATIVAS 
Reacción adversa. Edad. 
Sexo. Dosis. 
Consecuencia del evento. Fecha de administración. 
Medicamento sospechoso. Inicio de la reacción adversa. 
Medicamentos concomitantes.  
 
3.1.3. ANÁLISIS ESTADÍSTICO. 
El estudio de tipo descriptivo se realizó con el fin de analizar e interpretar el estado 
en que se encuentran las variables de tipo estadístico tales como:  
 Sumatorias de frecuencias. 
3.1.4. MATERIALES. 
 Fuentes primarias: Base de datos de las reacciones adversas enviada por la 
Secretaria Distrital de Salud de Bogotá. 
 Software Excel. 
 Recurso humano. 
 Fuentes bibliográficas. 
 Descriptores WHOART. 
 
 
 
 
 
 
 ~ 38 ~ 
 
4. RESULTADOS Y DISCUSION 
4.1 VARIABLES  
4.1.1 RESULTADOS GENERALES. 
Se recogieron un total de 163 reportes que refirieron reacciones adversas a 
antibióticos -lactámicos que cumplieron con criterios de inclusión y de exclusión.  
4.1.1.1. EDAD Y SEXO. 
Aspectos demográficos de los casos reportados con RAM a -lactámicos: 
Grafica 1: Casos reportados con RAM a -lactámicos por sexo. 
 
 
 
 
 
 
 
 
Grafica 2: Casos reportados con RAM a -lactámicos por edades. 
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Grafica 3 y 4: Casos reportados con RAM a -lactámicos en la población 
pediátrica. 
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Grafica 5: Casos reportados con RAM a -lactámicos en grupos etarios. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
En los casos reportados las mujeres presentaron una mayor prevalencia a las 
RAM causadas por antibióticos -lactámicos al analizar la variable de sexo con 99 
casos, un resultado similar al que reportan Demoly y Bousquet en su estudio de 
epidemiologia de alergia a medicamentos (57), entre otros, situación que 
probablemente se deba a que las mujeres hacen un mayor uso de los servicios 
médicos como lo comenta Duarte de Prato (59). 
El grupo mayormente afectado por RAM a antibióticos -lactámicos fueron los 
niños que estaban en la edad entre 0 a 5 años, debido a que en este grupo se 
reportaron 46 casos, H. Telechea, N. Speranza, Et al. Sugieren que la inmadurez 
fisiológica relacionada con la edad condiciona las modificaciones farmacocinéticas 
y farmacodinamicas (sistemas enzimáticos y de eliminación que intervienen en el 
metabolismo de excreción de los medicamentos), lo cual explica que el porcentaje 
de RAM reportadas en estos pacientes fuera significativamente alto (58) (59). De 
estos pacientes se encontraron que la mayoría de las reacciones adversas se 
presentaban en los pacientes recién nacidos, según lo reportado a la SDS de 
Bogotá. 
El grupo siguiente fue el de los adultos entre los 46 a 50 años de edad con 12 
casos; es de tener en cuenta que al analizar la exposición a los antibióticos por 
grupo etario el porcentaje no tiene una variación significativa o tiende a ser mayor 
el porcentaje de presentación de RAM en los niños, lo cual no es concordante con 
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el conocimiento popular de que “los niños están menos expuestos a los 
medicamentos y por lo tanto no se espera que presenten RAM” (56). 
Grafica 6 y 7: Pacientes con más de un medicamento. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
De los 163 pacientes 91 casos recibieron únicamente tratamiento con antibióticos 
y 72 casos fueron pacientes con más de un medicamento, lo cual indica que la 
mayoría de la población que presento una RAM se debió al consumo de un -
lactámico. 
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4.1.2. REACCIONES ADVERSAS A LOS -LACTÁMICOS: VARIABLES 
SIMPLES. 
4.1.2.1. AFECTACIÓN EVALUADA DE ACUERDO A LA CLASIFICACIÓN 
SISTEMA/ÓRGANO WHOART 
Grafica 8: Afectación evaluada de acuerdo a la clasificación sistema/órgano 
WHOART. 
 
Según los resultados obtenidos los sistemas vulnerables a las RAM generados por 
antibióticos -lactámicos son la piel y anexos con un 55,21%, seguido por el 
sistema vascular con un 17,79%; estos datos están acorde con la información 
hallada sobre Reacciones de hipersensibilidad a antibióticos -lactámicos que se 
ha reportado bibliográficamente (58). 
 
Lo cual indica que las RAM generaron manifestaciones clínicas que requirieron el 
consumo de recursos para su manejo aparte de los requeridos para el tratamiento 
de la patología inicial por la que ingreso el paciente, incurriendo en el aumento del 
gasto sanitario. 
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4.1.2.2. SERIEDAD. 
Grafica 9: Evaluación de la RAM de acuerdo a la seriedad. 
 
 
 
 
 
 
La mayoría de los casos reportados según la evaluación de seriedad fueron 
clasificados como Moderados (125 casos) y aunque las RAM no generan una 
amenaza inmediata para la vida del paciente, si repercuten en el gasto de 
personal y recursos para su manejo, ya sea porque se requiere un cambio de 
tratamiento, la suspensión del medicamento ó el gasto de insumos para la 
corrección de signos y síntomas que se puedan presentar. 
4.1.2.3. CAUSALIDAD. 
Grafica 10: Evaluación de la RAM de acuerdo a la causalidad. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 ~ 44 ~ 
 
Según el análisis de causalidad reportado por la SDS 90 casos de las RAM a -
lactámicos son probables, situación que confirma los resultados obtenidos al 
evaluar el consumo de la cantidad de medicamentos consumidos por cada 
paciente. 
 
4.1.2.4. EVALUACIÓN CLÍNICA DE LAS REACCIONES ADVERSAS. 
Dosis.  
 
Grafica 11: Evaluación de la RAM de acuerdo a la dosis. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Dentro de las RAM reportadas se encontró que 109 casos fueron efectos 
colaterales de los antibióticos y 10 casos se generaron por una sobredosificación 
del medicamento debido a un error de cálculo al prescribir o administrar la 
medicación, situación que conllevo a comprometer el estado de salud de los 
pacientes.  
En cuanto a los casos en los que se administra una dosis supra terapéutica Flores 
indica que hay factores responsables de la aparición de efectos adversos, uno de 
estos son los que se imputan al mal uso del fármaco. Situación que se estudia 
más en detalle cuando se evalúan los problemas relacionados con medicamentos 
ya que esta es una “situación en donde en el proceso de uso de medicamentos 
causan o pueden causar la aparición de un resultado negativo a la medicación”, en 
este caso la sobredosificación (5)(24). 
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Tiempo. 
Grafica 12: Evaluación de la RAM de acuerdo al tiempo de curso. 
 
 
 
 
 
 
 
En la evaluación de temporalidad se encontró que todas las reacciones fueron 
dependientes en el tiempo y las RAM evidenciadas se deben a una alteración de 
la velocidad de administración del fármaco ya que los antibióticos tienen un 
acceso directo al torrente sanguíneo. 
Susceptibilidad. 
Grafica 13: Evaluación de la RAM de acuerdo a la susceptibilidad. 
 
 
 
 
 
 
 
Se presentaron 148 casos en los cuales no fue posible evaluarlos debido a que la 
base de datos de la SDS no permite extraer información de los antecedentes 
alérgicos a este grupo de medicamentos de manera directa; la evaluación de 
sensibilidad reportada (15 casos) se obtuvo de la “descripción de la reacción”, lo 
cual evidencia que no es posible realizar una evaluación clínica de las RAM según 
el método DoTS y por lo tanto hay una falencia en el diseño de la base de datos.  
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En la evaluación de susceptibilidad por la metodología DoTS se encontró que de 
los 9 casos reportados 3 pacientes no habían presentado sensibilidad a las 
penicilinas, lo cual indica que la reacción de hipersensibilidad se manifestó en el 
momento de la administración del -lactámico.  
En los 6 casos restantes los pacientes tenían documentada hipersensibilidad a las 
penicilinas en la historia clínica, lo que indica que en estos pacientes hay un 
problema relacionado con medicamentos ya que se administro el medicamento 
equivocado debido a que había una contraindicación existente (63). 
4.1.2.5. EVALUACIÓN MECANICÍSTICA DE LAS REACCIONES 
ADVERSAS. 
Especie extrínseca. 
Grafica 14 y 15: Evaluación mecanicística – Especie extrínseca. 
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Las RAM presentadas se generaron en su mayoría por antibióticos del grupo de 
las penicilinas y las cefalosporinas, indicando que son los medicamentos más 
utilizados en el tratamiento de procesos infecciosos y por lo tanto con mayor 
posibilidad de generar una RAM debido a su alto consumo. Los datos encontrados 
indican que las mujeres fueron las que más manifestaron RAM a los tratamientos 
anti-infecciosos, en comparación con los hombres, estos resultados son 
consistentes con otros estudios de RAM como el de Salas Rojas et al, Domecq et 
al, Duarte de Prato, entre otros (59) (60) (61). 
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Especie intrínseca. 
Grafica 16: Evaluación mecanicística – Especie intrínseca. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Las RAM reportadas fueron evaluadas bibliográficamente y se encontró que los 
mecanismos por los cuales se presentaron son de tipo no inmediato mediados por 
Linfocitos T (25.15%) (21) (34) (38) (39), seguidos por las reacciones inmediatas 
mediadas por Inmonuglobulina E (32 casos) (53), se presentaron 13 casos de 
reacciones adversas que no están mediadas por el complejo especie extrínseca-
intrínseca (E-I) con sino que se generan por alteraciones en el sitio de 
venopunción ya sean químicas o mecánicas (30). 
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Distribución y resultado fisiológico. 
Grafica 17: Evaluación mecanicística – Distribución. 
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Grafica 18: Evaluación mecanicística – Resultado fisiológico. 
 
Según los resultados obtenidos y la evaluación bibliográfica se encontró que las 
fibras nerviosas C son las que principalmente están afectadas por el complejo E-I 
(38 Casos) razón por la cual unas de las principales reacciones adversas o 
molestias generadas por el consumo de -lactámicos están asociadas al dolor 
(30). 
En los resultados que se reflejan en el estudio al parecer el complejo E-I estimula 
las células inmunitarias generando su activación y por lo tanto la secreción de 
sustancias mediadoras de la inflamación, lo que da lugar a la inflamación y las 
erupciones características de las RAM asociadas a -lactámicos. 
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Reacciones adversas a medicamentos. 
Grafica 19: Evaluación mecanicística – RAM. 
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Las erupciones, pápulas y flebitis son las secuelas predominantes en las RAM a -
lactámicos, lo que concuerda con la bibliografía disponible en el momento (22) 
(24) (27) (28). 
4.1.3 REACCIONES ADVERSAS A LOS -LACTÁMICOS: VARIABLES 
COMPUESTAS. 
4.1.3.1. MEDICAMENTO VS SUSCEPTIBILIDAD. 
 
Grafica 20: Pacientes sensibles a penicilinas que se les administro -lactámicos. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
En la descripción de la reacción se encontró que en 6 de los 9 casos de la 
evaluación de sensibilidad el paciente notifico ser alérgico a la penicilina y aun así 
se le administro el -lactámico, en los otros 3 casos los pacientes se sensibilizaron 
durante el tratamiento antibiótico. 
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4.1.3.2. EVALUACIÓN DE LA RAM SEGÚN DOSIS VS TIEMPO. 
Grafica 21: Evaluación de la RAM según dosis VS tiempo. 
 
Del total de los hallazgos de las RAM según la evaluación dosis vs tiempo de 
curso, presentadas por efectos tóxicos, se identificaron 3 casos que tuvieron el 
agravante de ser administrados en forma rápida según la metodología DoTS, lo 
cual pudo haber acelerado la aparición de la RAM. 
4.1.3.3. MEDICAMENTO VS EFECTO TOXICO. 
Grafica 22: Medicamentos que se administraron en dosis supra terapéuticas. 
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En los medicamentos que se administraron a dosis supra terapéuticas se encontró 
que hay una tendencia a incrementar la dosis de cefepime en los pacientes, ya 
sea por error de prescripción o de administración. 
4.1.3.4. RESULTADO FISIOLÓGICO VS MEDICAMENTO. 
Grafica 23: Medicamentos que generaron una mayor alteración de resultados 
fisiológicos. 
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Los medicamentos que más estuvieron implicados en la aparición de reacciones 
adversas fueron la ampicilina sulbactam, cefazolina y ceftriaxona, de estos la 
ampicilina sulbactam fue la que más genero reportes de RAM, el efecto fisiológico 
más frecuente para la generación de secuelas fue la liberación de citoquinas y 
mediadores inflamatorios, a pesar de que este antibiótico fue el que genero más 
casos de RAM, la cefazolina se vio involucrada en la alteración de una mayor 
cantidad de resultados fisiológicos. 
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5. CONCLUSIONES. 
 Se analizaron 163 casos reportados a la SDS durante el año 2013, 
determinando el comportamiento clínico y mecanicístico de las reacciones 
adversas a -lactámicos y se encontró que piel y anexos son los órganos 
mayormente afectados, lo cual tiene una significancia clínica en el paciente, 
ya que si no se atiende impactara en su calidad de vida. 
 Se describieron las reacciones adversas por medio de los métodos de 
evaluación DoTS / EIDOS, encontrando que la evaluación paralela de estas 
técnicas son necesarias para la evaluación y entendimiento de cada RAM 
generada por los antibióticos -lactámicos. 
 Se encontró que se generaron reacciones adversas por la inadecuada 
utilización de los antibióticos debido a que no se tuvieron en cuenta los 
parámetros de dosis indicada y/o la susceptibilidad reportada por el 
paciente, lo cual indica que hay fallas de seguridad en el sistema de 
prescripción, dispensación y administración de estos antibióticos. 
 No se lograron evaluar todas las variables establecidas en las metodologías 
DoTS / EIDOS debido a la baja calidad en el diligenciamiento del formato 
de reporte e incluso algunos análisis requieren el acceso a información 
adicional como el tiempo transcurrido entre la administración del 
medicamento y la aparición de la RAM y agregar un apartado en el formato 
donde solo se pregunte información sobre alergia a medicamentos. 
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6. RECOMENDACIONES. 
 Los eventos de sobredosificación y administración de antibióticos -
lactámicos a pacientes sensibles a penicilina son prevenibles con una 
correcta implementación de estrategias que permitan mitigar este tipo de 
errores, por ejemplo al hacer una participación más activa del químico 
farmacéutico en la verificación de los procesos de prescripción, 
dispensación, adecuada administración y uso seguro de los antibióticos. 
 Es necesario que en el reporte de notificación de sospechas de RAM se 
incluya un apartado que permita el diligenciamiento de las propiedades de 
la reacción (tiempo transcurrido entre la aparición de la RAM y la toma del 
medicamento) y las propiedades del individuo (variables de susceptibilidad), 
por otro lado se recomienda que la base de datos de la SDS incluya las 
variables EIDOS (Especie intrínseca, distribución del complejo especie 
extrínseca-intrínseca y resultado) para realizar un estudio que permita 
mitigar la posible ocurrencia del evento y darle un manejo adecuado.  
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8. ANEXOS 
 
Anexo 1. Formato de reporte de EAM/PRM 
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Anexo 2. Clasificación ATC de los antibióticos -lactámicos. 
CÓDIGO 
ATC 
NOMBRE GENÉRICO 
VÍA DE 
ADMINISTRACIÓN 
J ANTIINFECCIOSOS SISTÉMICOS GENERALES. 
J01 ANTIBACTERIANOS PARA USO SISTÉMICO. 
J01C ANTIBACTERIANOS BETALACTÁMICOS, PENICILINAS. 
J01CA Con espectro extendido. 
J01CA01 Ampicilina. IM, IV. 
J01CA02 Pivampicilina. VO. 
J01CA03 Carbenicilina. VO. 
J01CA04 Amoxicilina. VO. 
J01CA05 Carindacillin. VO. 
J01CA06 Bacampicillin. VO. 
J01CA07 Epicillin. VO, IV. 
J01CA08 Pivmecilinam. VO. 
J01CA09 Azlocilina. IM, IV. 
J01CA10 Mezlocilina. IM. 
J01CA11 Mecilinam. IM, IV. 
J01CA12 Piperacillin. IV. 
J01CA13 Ticarcilina. IV. 
J01CA14 Metampicilina. VO. 
J01CA15 Talampicilina. VO. 
J01CA16 Sulbenicilina. IV. 
J01CA17 Temocillin. IV. 
J01CA18 Hetacilina. VO. 
J01CA19 Aspoxicilina. IV. 
J01CA20 Combinaciones.  
J01CA51 Ampicilina (sódica) + sulbactam (sódico). IM, IV. 
J01CE Penicilinas betalactamasas sensibles. 
J01CE01 Penicilina G sódica. IM, IV. 
J01CE02 Fenoximetilpenicilina. VO. 
J01CE03 Propicilina. VO. 
J01CE04 Azidocillin. VO. 
J01CE05 Feneticilina. VO. 
J01CE06 Penamecillin. VO. 
J01CE07 Clometocillin. VO. 
J01CE08 Penicilina G benzatinica. IM, IV. 
J01CE09 Penicilina procainica. IM. 
J01CE30 Combinaciones.  
J01CF Penicilinas betalactamasas resistentes. 
J01CF01 Dicloxacilina. VO, IV. 
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J01CF02 Cloxacilina. VO, IV. 
J01CF03 Meticilina. IV. 
J01CF04 Oxacilina sódica. IV. 
J01CF05 Flucloxacillin. VO, IV. 
J01CF06 Nafcilina. IV. 
J01CR 
Combinaciones de penicilinas, incluidos los inhibidores de 
betalactamasa. 
J01CR01 Ampicilina y enzima inhibidor. IV. 
J01CR02 Amoxicilina + ácido clavulanico. VO. 
J01CR03 Inhibidor de la enzima y la enzima inhibidor. IV. 
J01CR04 Sultamicilina. VO. 
J01CR05 Piperacilina + tazobactam. IV. 
J01CR50 Combinaciones de penicilinas.  
J01D OTROS ANTIBACTERIANOS BETALACTÁMICOS. 
J01DB Cefalosporinas de primera generación. 
J01DB01 Cefalexina. VO. 
J01DB02 Cefaloridina. IV. 
J01DB03 Cefalotina. IV. 
J01DB04 Cefazolina. IM, IV. 
J01DB05 Cefadroxilo. VO. 
J01DB06 Cefazedone. IV. 
J01DB07 Cefatrizina. VO. 
J01DB08 Cefapirina. IV. 
J01DB09 Cefradina. VO, IV. 
J01DB12 Ceftezole. IV. 
J01DC Cefalosporinas de segunda generación. 
J01DC01 Cefoxitina. IV. 
J01DC02 Cefuroxima. VO. 
J01DC03 Cefamandol. IV. 
J01DC04 Cefaclor. VO. 
J01DC05 Cefotetan. IV. 
J01DC06 Cefonicid. IV. 
J01DC07 Cefotiam. VO, IV. 
J01DC08 Loracarbef. VO. 
J01DC09 Cefmetazol. IV. 
J01DC10 Cefprozil. VO. 
J01DC11 Ceforanida. IV. 
J01DC12 Cefminox. IV. 
J01DC13 Cefbuperazone. IV. 
J01DC14 Flomoxef. IV. 
J01DD Cefalosporinas de tercera generación. 
J01DD01 Cefotaxime. IV. 
J01DD02 Ceftazidime. IV. 
J01DD03 Cefsulodin. IV. 
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J01DD04 Ceftriaxona. IM, IV. 
J01DD05 Cefmenoxima. IV. 
J01DD06 Latamoxef. IV. 
J01DD07 Ceftizoxima. IV. 
J01DD08 Cefixima. VO. 
J01DD09 Cefodizima. IV. 
J01DD10 Cefetamet. VO. 
J01DD11 Cefpiramide. IV. 
J01DD12 Cefoperazona. IV. 
J01DD13 Cefpodoxime. VO. 
J01DD14 Ceftibuten. VO. 
J01DD15 Cefdinir. VO. 
J01DD16 Cefditoren. VO. 
J01DD17 Cefcapene. VO. 
J01DE Cefalosporinas de cuarta generación. 
J01DE01 Cefepime. IM, IV. 
J01DE02 Cefpiroma. IV. 
J01DE03 Cefozopran. IV. 
J01DH Carbapenems. 
J01DF01 Aztreonam. IV. 
J01DF02 Carumonam. IV. 
J01DH Carbapenems. 
J01DH02 Meropenem. IV. 
J01DH03 Ertapenem. IV. 
J01DH04 Doripenem. IV. 
J01DH05 Biapenem. IV. 
J01DH51 Imipenem y la enzima inhibidor. IV. 
J01DH55 Panipenem y betamiprón. IV. 
VO: Vía Oral.   IM: Intramuscular.   IV: Intravenosa. 
 
